Traitement 

des tumeurs endocrines 
pancreatico-duodenales 



La premiere etape 
du traitement des tumeurs 
endocrines pancreatico- 
duodenales fonctionnelles 
est la maTtrise des symptomes 
dus a I’hypersecretion hormonale. 
Ce traitement repose 
sur les medicaments a visee 
symptomatique, et en cas 
de tumeur non resecable, 
sur une chimiotherapie generate 
qui est fonction 

de la differenciation histologique 
et de I’evolutivite tumorale. 

La chimioembolisation 
hepatique permet le tarissement 
de la secretion tumorale 
par les metastases 
avec une reponse objective 
dans environ 50 % des cas. 

La resection chirurgicale 
est le seul traitement curatif. 

En cas de tumeur 
bien differenciee resecable, 
une resection doit etre 
proposee pour la tumeur 
primitive et pour les metastases 
hepatiques potentiellement 
extirpables. La transplantation 
hepatique est reservee 
aux metastases hepatiques 
multiples pour des tumeurs 
endocrines peu evolutives 
et lorsque la tumeur primitive 
est resecable en I’absence 
de metastases extrahepatiques. 
Une exerese tumorale subtotale 
constitue parfois le seul recours 
en cas d’inefficacite 
des medicaments a maitriser 
le syndrome hormonal. 
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L es tumeurs endocrines pancrea- 
tico-duodenales (TEPD) sont 
rares. On les distingue selon leur capa- 
city de secreter des peptides parfois res- 
ponsables de syndromes fonctionnels. 
Dans la majorite des cas, elles sont 
« non fonctionnelles » et souvent 
decouvertes au stade des metastases, le 
plus souvent hepatiques. La classifi- 
cation de ces tumeurs doit aussi prendre 
en compte la differenciation histolo- 
gique, qui influence a la fois le pro- 
nostic et la decision therapeutique. Les 
TEPD fonctionnelles secretant de l’in- 
suline (insulinomes) ou de la gastrine 
(gastrinomes) sont les plus frequentes ; 
il s’agit plus rarement de glucago- 
nomes, vipomes, somatostatinomes, ou 
tumeurs carcino'ides pancreatiques. 

Histoire naturelle 

Les TEPD ont un bon pronostic car leur 
evolution est souvent lente. L’ appre- 
ciation de la malignite est difficile au 
moment du diagnostic. Le diagnostic 
de malignite repose sur l’envahisse- 
ment ganglionnaire ou L existence de 
metastases, plus rarement sur la pre- 
sence d’une extension aux organes de 
voisinage. Les criteres histologiques 


habituellement utilises pour 1’ identi- 
fication du caractere malin des tumeurs 
sont rarement applicables aux tumeurs 
endocrines. L’ appreciation de Lagres- 
sivite de la tumeur par L evaluation de 
1’ index de proliferation doit etre sys- 
tematique [Ki67 (marqueur de proli- 
feration cellulaire), activite mito- 
tique...]. Les insulinomes sont 
rarement malins (moins de 10 %) et leur 
pronostic a distance est excellent en cas 
de resection complete de la tumeur pri- 
mitive et en L absence de metastases. 
Le pronostic des gastrinomes est moins 
favorable en raison de la prevalence 
plus elevee de tumeurs malignes 
(60 %) ; la survie a 5 ans est comprise 
entre 20 et 50% en presence de meta- 
stases hepatiques evolutives. Les 
tumeurs non fonctionnelles sont fre- 
quemment malignes (environ 90%) 
avec une survie d’ environ 40 % a 5 ans. 
II est tres difficile de schematiser revo- 
lution des autres TEPD. 

L’ association des TEPD avec d’ autres 
tumeurs endocrines (hyperparathyroi- 
die primitive, adenome antehypophy- 
saire, tumeur cortico-surrenale, carci- 
noides fundiques et atteintes non 
endocrines plus rares) s’integre dans 
la neoplasie endocrine multiple de 
type 1 (NEM1). Cette affection, de 
transmission autosomique dominante 
avec une forte penetrance, est princi- 
palement associee a des gastrinomes 
(25%).' Neanmoins, la proportion de 
tumeurs non fonctionnelles entrant dans 
ce cadre pourrait etre sous-estimee. La 
recherche d une mutation du gene 
codant la menine est essentielle, car la 
NEM 1 est frequemment associee a des 
TEPD multiples qui reduisent la pro- 
babilite de guerison par la chirurgie. 
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Tableau I 

Diagnostic et signes cliniques 
des tumeurs endocrines fonctionnelles 


Signes cliniques 

Diagnostic 

Biologie 

Traitement 

symptomatique 

Hypoglycemie 

- a jeun 

- a 1' effort 

- regressant apres 
charge en glucose 

Insulinome 

Hypoglycemie 

Hyperinsulinemie 

C peptide f 
Epreuve de jeune + 

Glucose per os/ 
parenteral 

Diazoxide 
Analogues de 
la somatostatine (?) 

Syndrome 
de Zollinger-Ellison 

- maladie ulcereuse 
gastroduodenale 

- diarrhee 

Gastrinome 

Gastrinemie j 

Debit acide basal j 
Test a la secretine + 

Inhibiteurs 
de la pompe 
a protons 

Syndrome 
de Verner-Morrison 

- diarrhee hydrique 

- hypokaliemie 

- achlorhydrie 

Vipome 

Vipemie j 

Analogues 

de la somatostatine 

- diabete 

- erytheme migrateur 
necrolytique 

- cachexie 

Glucagonome 

Glucagonemie j 


- lithiase vesiculaire 

- diarrhee 

- steatorrhee 

Somatostatinome 

Somatostatinemie j 

Analogues 

de la somatostatine 

Syndrome carcinoide 

- diarrhee 

- syndrome 
vasomoteur 
(flush cutane) 

- bronchospasme 

Tumeur endocrine 
secretant de la 
serotonine/kinines 
« carcinoide » 

5-HIAA urinaire j 
Serotonine 
urinaire j 
Serotonine 
plasmatique j 

Analogues 

de la somatostatine 


5-HIAA: acide 5-hydroxy-indol-acetique. 


Diagnostic et inventaire 
preoperatoire 

La detection preoperatoire des petites 
tumeurs endocrines primitives repose 
essentiellement sur la scanographie 
abdominale spiralee, l’echoendoscopie 
et la scintigraphie des recepteurs de la 
somatostatine (Octreoscan). La com- 
binaison de l’echoendoscopie et de 
1’ Octreoscan a une sensibilite d’ envi- 
ron 90 % pour le diagnostic de gastri- 
nome; 1’ utilisation de l’echoendosco- 
pie est particulierement importante 
pour la detection des petites tumeurs 
duodenales (sensibilite superieure a 
50% pour les gastrinomes) . 2 L’ utilisa- 
tion du portoscanner, pour definir la 
localisation et le nombre de metastases 
hepatiques, est indispensable avant 
d’envisager leur resection. Malgre 
1’ amelioration des techniques d’ima- 
gerie pour la detection desTEPD, envi- 


ron 10% des ces lesions sont indetec- 
tables avant 1’ intervention. L’ utilisation 
de l’endoscopie axiale peroperatoire 
avec transillumination duodenale est 
particulierement performante pour 
1’ identification des petits gastrinomes 
de la paroi duodenale ; 3 la palpation 
et l’echographie permettent de decou- 
vrir les petits insulinomes non detectes 
par les examens preoperatoires. 4 

Traitement des tumeurs 
endocrines 

pancreatico-duodenales 

Traitement symptomatique 

La premiere etape, souvent urgente, du 
traitement des TEPD fonctionnelles est 
la maitrise des symptomes en rapport 
avec 1’ hypersecretion hormonale 
(tableau I) . Le traitement medical doit 
etre simple et efficace, par exemple avec 


les inhibiteurs a la pompe a protons chez 
les malades atteints d un syndrome de 
Zollinger-Ellison. La secretion d’insu- 
line est plus difficile a maitriser, car 
meme en cas d’efficacite initiale du dia- 
zoxide, une tachyphylaxie peut surve- 
nir. Les analogues de la somatostatine 
sont utiles pour maitriser certaines 
secretions hormonales [ ACTH-//Ay:' 
(adrenocorticotrophine-7/Ac) , vasoac- 
tive intestinal peptide (VIP), glucagon] 
et sont particulierement efficaces dans 
le traitement des rares syndromes car- 
cinoides d’origine pancreatique dus a 
une hypersecretion de serotonine ou 
d’autres kinines (tableau I). L’exerese 
tumorale constitue parfois le seul 
recours. Dans notre experience, une chi- 
rurgie de cytoreduction d’au moins 
90 % de la masse associee ou non a une 
chimiotherapie systemique ou une chi- 
mioembolisation intra-arterielle est par- 
fois necessaire pour maitriser les symp- 
tomes invalidants lies a la secretion 
hormonale. 

Traitement medical 
antitumoral 

En cas de tumeur non resecable, le trai- 
tement par chimiotherapie doit etre 
envisage en fonction de la differencia- 
tion histologique et de l’evolutivite 
tumorale. Une tumeur est consideree 
comme evolutive lorsque la surface 
tumorale (produit des 2 plus grands dia- 
metres perpendiculaires) augmente de 
plus de 25% en 6 mois; lorsque la 
tumeur est stable et chez des malades 
asymptomatiques, une simple sur- 
veillance doit etre proposee (fig. 1). 
Dans le traitement des tumeurs endo- 
crines pancreatiques bien differenciees 
evolutives, 1’ association adriamycine- 
streptozotocine permet une reponse 
objective dans 40 a 69% des cas, et 
allonge la survie mediane. 5 Cependant, 
il est necessaire de bien surveiller l’ef- 
fet de la chimiotherapie en raison d’une 
toxicite au long cours (toxicite renale 
de la streptozotocine et cardiaque de 
l’adriamycine). Une analyse histolo- 
gique precise avec appreciation de 1’ in- 
dex de proliferation (Ki67 et nombre de 
mitoses) est essentielle, car le traitement 
des tumeurs endocrines peu differen- 
ciees repose sur d’autres molecules: 
1’ association d’etoposide et cisplatine 
est ici la reference, avec un taux de 
reponse compris entre 40 et 60 %. 
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Tumeur primitive 
et metastases eventuelles 
resecables 


Tumeur primitive 
et (ou) metastases 
non resecables 



Prise en charge des tumeurs endocrines pancreatico-duodenales. 


Traitement locoregional 
hepatique 

La chimiotherapie intra-arterielle hepa- 
tique peut etre administree de faqon iso- 
lee ou en combinaison avec une occlu- 
sion arterielle hepatique. Le traitement 
direct des metastases hepatiques est 
souvent necessaire en raison des symp- 
tomes lies a 1’ hypersecretion hormo- 
nale, mais aussi de leur role pronos- 
tique plus defavorable. 6 L’ embolisation 
de l’artere hepatique associee a 1’ ad- 
ministration de chimiotherapie intra- 
arterielle (streptozotocine ou adriamy- 
cine) permet le controle de la secretion 
tumorale et une reponse objective dans 
environ 50 % des cas. 7 La combinaison 


de la chimioembolisation et de la chi- 
miotherapie systemique peut etre uti- 
lisee en cas de metastases hepatiques 
associees a une masse tumorale extra- 
hepatique importante. 

Plus recemment, la radiofrequence a 
ete proposee dans le traitement des 
metastases hepatiques multiples. Dans 
l’attente d’ etudes controlees, cette 
option est actuellement reservee aux 
metastases residuelles apres exerese 
ou de resection anatomiquement dif- 
ficile. Ce traitement peut etre effec- 
tue en peroperatoire (en complement 
d’une hepatectomie partielle) ou par 
voie percutanee sous controle radio- 
logique. 


Traitement chirurgical 

Objectifs de 1’ exerese 

La resection chirurgicale est le seul trai- 
tement curatif. Cette option est indi- 
quee en cas de tumeur unique, parfois 
en cas de tumeur localement avancee 
de facon limitee, soulignant la neces- 
site d un inventaire preoperatoire 
exhaustif. Meme si des survies pro- 
longees spontanees ont ete rapportees, 
le risque de complications locales (ste- 
nose, hemorragie digestive) et d’echap- 
pement au traitement medical doit sys- 
tematiquement faire discuter un 
traitement chirurgical. On peut sche- 
matiquement definir 3 objectifs : 1 . exe- 
rese a visee curative de la tumeur et 
de ses eventuelles metastases; 2. exe- 
rese a visee « cyforeductrice » pour trai- 
ter un syndrome secretaire hormonal 
non controle par le traitement medical ; 
3. exerese de la tumeur primitive pour 
prevenir ou traiter d’ eventuelles com- 
plications locales. 

Explorations peroperatoires 
et type de chirurgie 
La sensibilite de la palpation est supe- 
rieure a celle des autres examens per- 
operatoires pour rechercher un enva- 
hissement ganglionnaire. 8 En cas de 
gastrinome, la palpation est comple- 
tee par une echographie (sonde de 
7,5 MHz), une duodenoscopie avec 
transillumination et une duodenotomie, 
ce qui permet de localiser plus de 90 % 
des tumeurs. 9 La sensibilite de 1’ echo- 
graphie est meilleure dans 1’ explora- 
tion du pancreas (90 %) que dans celle 
des localisations extrapancreatiques 
(58 %) . 8 10 

L enucleation est generalement propo- 
see en premiere intention pour toute 
tumeur sporadique de petite taille 
(moins de 2 cm) , presumee benigne et 
developpee a distance du canal pan- 
creatique principal. Elle preserve la 
fonction pancreatique en depit du 
risque eleve de fistule pancreatique (20 
a 30%). 1113 

Les resections pancreatiques segmen- 
taires gauches ou medianes sont reser- 
vees aux tumeurs du corps ou de la 
queue du pancreas non accessibles a 
une enucleation en raison de leur taille, 
de leur rapport avec le canal pancrea- 
tique principal, ou de leur malignite 
potentielle ou affirmee. Ces gestes 
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Tableau II 


Indications et types d’exerese des tumeurs endocrines 
duodeno-pancreatiques 


Tumeur primitive 

Traitement 

- Benigne 

- Unique 

- Diametre < 2 cm 

- A distance du canal 
de Wirsung 

Enucleation 

- Maligne 

- Diametre > 2 a 3 cm 

- Proche du canal 
de Wirsung 

- Multiples 

Exerese pancreatique reglee 

- tete — > duodeno-pancreatectomie 

- isthme — » pancreatectomie mediane 

- isthme, corps, queue — > pancreatectomie gauche 

Metastases hepatiques 

Traitement chirurgical 

Traitement medical 

- Unilobaires 

- Exerese hepatique 
partielle 

- Chimiotherapie 
systemique 

- Chimioembolisation 
arterielle 

- Bilobaires 

- Exereses partielles 
ou larges (apres eventuelle 
occlusion portale) 

+ enucleation de lesions 
accessibles 

- Chimiotherapie 
systemique 

- Chimioembolisation 
arterielle 

- Traitements percutanes 
(radiofrequence) 


- Transplantation hepatique 



comportent un taux de morbidite de 1 0 
a 30%, dominee par les fistules pan- 
creatiques. 14-16 Les pancreatectomies 
gauches exposent, meme en 1’ absence 
de pancreatopathie sous-jacente, au 
risque de diabete postoperatoire dans 
pres de 10% des cas. 15 Ce risque 
semble nul apres pancreatectomie 
mediane. 14 - 16 L’ influence de la preser- 
vation splenique sur la morbidite reste 
encore controversee. 17 
La duodeno-pancreatectomie cepha- 
lique (DPC) est indiquee en cas de 
tumeur cephalique volumineuse, pro- 
fonde, generalement maligne, deve- 
loppee au contact du canal pancreatique 
principal ou de la voie biliaire princi- 
pale. Elle est associee a un taux de mor- 
talite perioperatoire d’ environ 5%, et 
a un taux de fistule anastomotique de 
10 a 20 %. 18 

Resultats du traitement 
chirurgical 

Tumeurs endocrines fonctionnelles 

Les insulinomes sont dans 98 % des cas 
de siege pancreatique. Dans la grande 
majorite des cas, l’insulinome est de 


petite taille (0,5 a 2 cm), unique et 
benin. 19 ' 20 Les metastases hepatiques et 
(ou) ganglionnaires sont presentes dans 
5 a 10 % des cas, le plus souvent asso- 
ciees a une tumeur primitive de grande 
taille (superieure a 2 cm). 21 Les insu- 
linomes s’integrent dans une NEM 1 
dans 5 a 10% des cas, 
et sont alors le plus sou- 
vent multiples, parfois 
millimetriques, rendant 
leur localisation diffi- 
cile. Neanmoins, dans la 
situation la plus habi- 
tuelle (tumeur benigne 
de petite taille) , une enu- 
cleation doit etre envi- 
saged. Pour l’insuli- 
nome sporadique, les 
explorations pre- et per- 
operatoires localisent la 
tumeur dans plus de 
90% des cas. 4 11 12 La 
probabilite de guerison 
est alors tres elevee et 
le taux de survie sans 
recidive a 5 ans est supe- 
rieur a 90 %. 19 ' 22-24 
Cependant, pres d un 


tiers des malades ont une recidive 
necessitant, dans pres de 80 % des cas, 
une 2 e intervention. 25 ' 26 
En cas de NEM 1, la strategie chirur- 
gicale est modified par le caractere sou- 
vent multiple des tumeurs (70% des 
cas) et leur petite taille. L’ indication 
operatoire reste justifiee par le risque 
vital lie a 1’ hypersecretion d’insuline. 
L’ enucleation tumorale est associee a 
une incidence elevee de recidives 
(40%). La pancreatectomie gauche 
subtotale (isthmo-corporeo-caudale) , 
associee a 1’ enucleation des lesions 
cephaliques, permet de reduire a moins 
de 1 0 % le taux de recidive a 5 ans et 
semble etre 1’ intervention a preconi- 
ser dans cette situation. 25 ' 27 
Les gastrinomes siegent dans plus de 
80% des cas dans une region appelee 
« triangle du gastrinome » (fig. 2) , limi- 
tee par le pedicule hepatique, l’isthme 
pancreatique et le 3 e duodenum, et 
englobant la region retroduodenopan- 
creatique. 28 La localisation preferentielle 
est duodenale, notamment post-pylo- 
rique, avec une frequence decroissante 
du l er au 4 e duodenum. 9 Les gastrinomes 
duodenaux siegent dans la sous- 
muqueuse, sont le plus souvent de petite 
taille (1 a 10 mm) et multiples dans 10 
a 20% des cas. Plus d’un tiers echap- 
pent a l’endoscopie, justifiant ainsi de 
completer 1’ exploration duodenale par 
une duodenotomie systematique. Cette 
exploration a permis de faire decroitre 
de 32 a 4 % le nombre des laparotomies 



superieure. VMS: veine mesenterique superieure. 
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ou aucun gastrinome n’etait localise. 29 
Les gastrinomes pancreatiques sont plus 
rares et preferentiellement cephaliques. 
Enfin, des gastrinomes ganglionnaires 
isoles ont ete decrits a l’interieur de ce 
triangle, mais leur caractere primitif ou 
secondaire reste discute. 30 ’ 31 
Les gastrinomes duodenaux sont trai- 
tes par simple resection muqueuse et 
sous-muqueuse en cas de lesion infe- 
rieure a 4 mm et par une resection 
cuneiforme de la totalite de la paroi 
en cas de tumeur plus volumineuse. Les 
gastrinomes pancreatiques peuvent, 
comme les insulinomes, etre traites en 
premiere intention par une enucleation 
si celle-ci est possible. Quel que soit 
le geste d’exerese, la frequence ele- 
vee des metastases ganglionnaires 
(30 % des gastrinomes) justifie la rea- 
lisation systematique d’un curage du 
« triangle du gastrinome ». La chirur- 
gie a visee curative pour les gastri- 
nomes sporadiques donne pres de 34 % 
de survie sans recidive a 10 ans. Des 
chiffres identiques sont rapportes apres 
chirurgie curative pour les malades 
ayant des metastases ganglionnaires ou 
hepatiques resequees en totalite. 29 
Les gastrinomes s’integrent dans le 
cadre d’une NEM 1 chez 25% des 
patients. Ces tumeurs, essentiellement 
de siege duodenal, sont souvent mul- 
tifocales et de petite taille. La place 
de la chirurgie est ici tres controver- 
sy. 32 Alors que certains ne proposent 
aucun geste chirurgical du fait du mau- 
vais pronostic des gastrinomes associes 
a une NEM 1 par rapport aux gastri- 
nomes sporadiques reseques (survie a 
5 ans: 5 %contre 40%), 29 d’autres pro- 
posent des strategies chirurgicales plus 
agressives conduisant a la normogas- 
trinemie chez 91 % des patients avec 
un recul de 1 a 13 ans. 33 ' 35 
Les autres tumeurs endocrines secre- 
tantes (glucagonome, vipome, soma- 
tostatinome) sont beaucoup plus rares. 
Elies sont en general volumineuses et 
malignes, mais ont une extension 
essentiellement locoregionale. Leur 
exerese necessite des pancreatectomies 
reglees, droites ou gauches, parfois 
elargies aux organes adjacents. 

Tumeurs endocrines 
non fonctionnelles 

Ces tumeurs sont souvent decouvertes 
a un stade tardif, en raison de 1’ absence 


d’ hypersecretion hormonale. Leur 
caractere hypervasculaire fait suspec- 
ter leur nature endocrine, confirmee par 
la scintigraphie des recepteurs de la 
somatostatine. Souvent de grande 
taille, elles peuvent avoir une extension 
endoveineuse (dans une branche du 
systeme porte) qui ne constitue pas une 
contre-indication a l’exerese (alors 
associee a une thrombectomie) . Le type 
d’ intervention (duodeno-pancreatecto- 
mie cephalique, spleno-pancreatecto- 
mie gauche) est dicte par la localisa- 
tion de la tumeur et complete par un 
curage ganglionnaire. 

Traitement chirurgical 
des metastases hepatiques 

Les metastases hepatiques des TEPD 
posent des problemes particuliers en rai- 
son de leur potentiel secretaire et repre- 
sented le principal facteur pronostique 
defavorable. 6 Elles peuvent etre decou- 
vertes de faqon synchrone ou meta- 
chrone. Leur traitement chi- 
rurgical peut etre indique 
dans un but curatif, ou afin 
de diminuer des symptomes 
en rapport avec 1’ hyperse- 
cretion hormonale. II n’est 
pas rare que les metastases 
hepatiques soient au premier 
plan alors que la tumeur pri- 
mitive n’est pas encore 
reconnue, essentiellement 
du fait de sa petite taille. 

Hepatectomies 
partielles 

L’ hepatectomie est reservee 
aux tumeurs endocrines bien 
differenciees. Le syndrome 
hormonal peut etre maitrise 
lorsque plus de 90% de la 
masse tumorale est reseque. 

La survie apres exerese 
curative est comprise entre 
80 et 90% a 5 ans (50 a 60% 
a 10 ans). 36 ' 38 Lorsque 1’ exe- 
rese est palliative, la survie a 4 ans est 
d ’ environ 6 0 % 38 alors qu ’ elle n’est que 
de 35% en 1’ absence de resection 
(fig. 3). 39 Chez les patients asympto- 
matiques dont les metastases sont 
stables, 1’ indication operatoire est plus 
controversee et 1’ abstention peut etre, 
au moins initialement, justifiee afin 
d’apprecier l’evolutivite des lesions. 


En cas de metastases multiples, sou- 
vent bilobaires (plus de 80 % des cas) , 
des exereses majeures et (ou) des enu- 
cleations multiples sont necessaires. 
Les tumeurs sont souvent de petite 
taille, expliquant que pres de 2 exereses 
sur 3 ne soient pas reellement curatives. 
Les metastases hepatiques sont habi- 
tuellement synchrones et on peut, dans 
certains cas, associer l’exerese de la 
tumeur primitive au geste d’exerese 
hepatique en 1 ou 2 temps, apres avoir 
provoque l’hypertrophie des segments 
hepatiques a conserver par ligature ou 
embolisation d’une branche de la veine 
porte. 4041 

Transplantation 

Les metastases hepatiques d’origine 
non endocrine sont une contre-indica- 
tion a la transplantation, car la reci- 
dive est constante et les taux de sur- 
vie a 3 ans sont inferieurs a 10%. En 
revanche, la transplantation est possible 
chez certains malades ayant des meta- 


stases hepatiques deTEPD car les taux 
de survie a 1, 3 et 5 ans sont respecti- 
vement de 67, 55 et 50%. 42 49 Cepen- 
dant, le risque de la transplantation est 
eleve (jusqu’a 20% de mortality hos- 
pitaliere), probablement du fait qu’il 
s’ agit de malades en mauvais etat gene- 
ral et souvent multi-operes. La presence 
de metastases extrahepatiques est une 



hepatique pour metastases de tumeurs endocrines (rese- 
quees et non resequees). 4S 5,1 51 
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Tumeurs solides rares du pancreas 


Pancreatoblastome 

L e pancreatoblastome est une tumeur 
rare touchant presque uniquement le 
jeune enfant. II existe une legere pre- 
dominance masculine, et il est parfois 
associe a un syndrome de Beckwith- 
Weidemann (omphalocele, macroglos- 
sie, gigantisme). II n’y a pas de locali- 
sation pancreatique preferentielle. Son 
pronostic est meilleur que celui des ade- 
nocarcinomes pancreatiques de l'adulte. 
Le mode de presentation est le plus sou- 
vent une masse abdominale (en 
moyenne de 10 cm de diametre) ; dou- 
leurs abdominales, anorexie, nausees, 
vomissements et ictere sont moins fre- 
quents. Ces tumeurs sont encapsulees, 
et a l’histologie on note une composante 
souvent mixte (cellules acineuses, endo- 
crines et stromales) mais avec une pre- 
dominance de la differenciation aci- 
neuse ; la presence de « corpuscules 
malpighiens» est specifique de cette 
tumeur. 

Contrairement a L adenocarcinome 
canalaire habituel, revolution est plus 
lente et un traitement chirurgical sou- 
vent possible. Cependant, des metastases 
synchrones ou metachrones sont rap- 
portees dans 30 a 50 % des cas chez 1’ en- 
fant et une extension locoregionale peut 
aussi survenir. Le traitement de refe- 
rence est la chirurgie avec radiotherapie 
ou chimiotherapie adjuvante pour des 
tumeurs localement avancees ou meta- 
statiques. Le pronostic a distance est dif- 
ficile a apprecier en raison de leur rarete 
mais des taux eleves de survie ont ete 
rapportes. Les pancreatoblastomes de 
l'adulte sont exceptionnels (moins de 20 
cas decrits) et ont un plus mauvais pro- 
nostic que ceux de 1’ enfant. 

Metastases 

Les metastases pancreatiques sont rares. 
Elies ne representent que 3 % des can- 
cers pancreatiques. Les tumeurs primi- 


tives les plus frequentes sont les tumeurs 
du rein, des bronches (surtout a petites 
cellules), du sein et les melanomes 
malins. Elies peuvent etre localisees 
dans nimporte quelle portion du pan- 
creas et donner les memes symptomes 
que 1' adenocarcinome. Certaines peu- 
vent apparaitre longtemps apres le trai- 
tement de la tumeur primitive, notam- 
ment pour les cancers du rein ou ce delai 
peut atteindre 20 ans. La decouverte de 
fagon fortuite a L occasion d un examen 
de surveillance est aussi possible. La 
plupart des metastases pancreatiques se 
presentent sous la forme de masses 
arrondies bien limitees. En tomodensi- 
tometrie, 1’ existence d’un leger rehaus- 
sement apres injection du produit de 
contraste iode permet de les distinguer 
d un adenocarcinome primitif; en par- 
ticular, les metastases de cancer du rein 
sont fortement hyperdenses. L’echo- 
endoscopie est utile dans cette indica- 
tion, car elle apporte des renseignements 
morphologiques precieux (lesions hypo- 
ou isoechogenes de limites nettes) , per- 
met de faire un bilan de resecabilite, 
voire d'obtenir au cours du meme exa- 
men une preuve histologique. Le trai- 
tement des metastases depend de la 
nature de la tumeur primitive. Un pro- 
nostic favorable a ete decrit en cas de 
resection de metastase unique d’origine 
renale ou mammaire apres chimiothe- 
rapie efficace; revolution est moins 
bonne en cas de metastases de cancer 
pulmonaire, car la localisation pan- 
creatique est rarement isolee. 

Carcinome adenosquameux 
et epidermoide 

Le carcinome adenosquameux repre- 
sente 1 a 4 % des cancers pancreatiques 
exocrines. II est caracterise par une 
double differenciation adenocarcino- 
mateuse et epidermoide dans la meme 
tumeur. L’origine de cette tumeur est 
vraisemblablement canalaire et sa pre- 


sentation clinique ainsi que l’histoire 
naturelle sont superposables a celles de 
l’adenocarcinome habituel. Ce sont des 
tumeurs agressives avec une mediane de 
survie de 6 mois, quel que soit le type 
de traitement. Un cancer pancreatique 
de type purement epidermoide est 
exceptionnel. 

Lymphome 

La localisation secondaire pancreatique 
d un lymphome malin non hodgkinien 
est relativement frequente. En revanche, 
l’atteinte primitive est exceptionnelle 
(moins de 0,5% des tumeurs pancrea- 
tiques) . Cette derniere est souvent asso- 
ciee a une immunodepression (sida, 
malade transplants... ). Le lymphome 
pancreatique simule cliniquement un 
adenocarcinome. L’ association d une 
masse souvent diffuse du pancreas a des 
adenopathies retroperitoneales doit faire 
evoquer le diagnostic. L’ obtention d’ une 
preuve histologique est indispensable 
avant de commencer une chimiothera- 
pie. La ponction percutanee a l’aide 
d une aiguille de gros calibre est sou- 
haitable, afin d'obtenir une quantite de 
tissu suffisante pour une analyse histo- 
logique avec une immunohistochimie. 
Des remissions completes (jusqu’a 
60 %) ont ete rapportees dans de courtes 
series. 

Tumeurs stromales 

Les tumeurs d’origine mesenchyma- 
teuse comprennent les fibromes, leio- 
myomes, schwannomes, histiocytomes 
et les hemangiomes. II s’agit le plus sou- 
vent de tumeurs benignes et le pronos- 
tic est favorable apres resection. Moins 
de 30 cas de leiomyosarcome [souvent 
avec extension locoregionale et (ou) 
metastatique] ont ete decrits. La survie 
rapportee est variable et ne parait pas 
liee au type de traitement. Quelques cas 
de lipomes ont ete rapportes. ■ 



contre-indication a la transplantation. 
La transplantation doit done etre reser- 
vee aux patients jeunes ayant des meta- 
stases de tumeurs endocrines bien 
differenciees, non resecables, chez les- 
quels la tumeur primitive a ete enlevee, 
sans localisation extrahepatique, a L ex- 
ception des adenopathies locoregio- 
nales qui peuvent etre enlevees lors de 
la transplantation. Environ 2 tiers des 
transplantes survivants a 5 ans ont une 
recidive. Le pourcentage de patients 


gueris par une transplantation est done 
tres faible. L’ apparition d’une recidive 
apres transplantation est compatible 
avec une survie prolongee. La survie 
a 5 ans apres transplantation pour meta- 
stases hepatiques diffuses (carcinordes 
et non carcinoides) non resecables est 
voisine de 50%, toutes tumeurs 
confondues. On peut done retenir que 
pres de 50 % des malades decedes apres 
transplantation hepatique meurent 
directement des consequences de la 


transplantation ou d’une recidive, et 
que pres de 50 % des recidives sont 
extrahepatiques. 48 

En 1’ absence de preuve formelle d’une 
amelioration du pronostic a long terme, 
il est difficile d’en preciser les indica- 
tions exactes (evolutivite lente ou 
rapide, sensibilite ou resistance aux 
traitements medicaux). Dans ce 
contexte, une chimiotherapie adjuvante 
est logique mais s’avere en pratique 
d’ organisation difficile. 
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L’ amelioration du diagnostic et des 
modalites therapeutiques desTEPD est 
rapide grace aux avancees dans les 
domaines anatomo-biologique, chirur- 
gical et radio-interventionnel. En cas 
de TEPD bien differenciee resecable, 
un traitement chirurgical doit etre pro- 
pose pour la tumeur primitive ; des 
metastases hepatiques potentiellement 
extirpables peuvent etre traitees par une 
hepatectomie en 1 ou 2 temps. La trans- 
plantation hepatique est reservee aux 
metastases hepatiques multiples pour 
des tumeurs endocrines peu evolutives 
et si la tumeur primitive est resecable, 
en 1’ absence de metastases extrahepa- 
tiques. Un traitement cytotoxique (chi- 
miotherapie ou chimioembolisation) 
s’ impose pour les tumeurs evolutives 
ou indifferenciees. Cela souligne la 
necessity d’une approche multidisci- 
plinaire dans la prise en charge les 
malades. ■ 


Summary 

Treatment of endocrine tumours 
of the pancreatico-duodenal area 

Dermot O’Toole, Reza Kianmanesh, Olivier Farges, 
Philippe Ruszniewski 

Control of symptoms due to hormonal secre- 
tion is an integral first-step in the manage- 
ment of patients with functional tumours of 
the pancreatico-duodenal region. Sympto- 
matic drugs should be employed, as well as 
systemic chemotherapy for nonresectable 
tumours on the basis of histological diffe- 
rentiation and tumour evolution. Hepatic che- 
moembolization yields objective response 
rate of 50%. Surgery however remains the 
only curative option. Well-differentiated and 
resectable tumours should be treated by 
resection, associated with hepatectomy in 
cases of resectable metastases. Liver trans- 
plantation should be reserved for patients 
with well-differentiated slowly-progressive 
tumours demonstrating multiple hepatic 
metastases with a resectable primary in the 
absence of other metastatic disease. When 
medical options are inefficacious in the 
control of hormonal symptoms, cytoreduc- 
tive surgery can be an effective option. 
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